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ÖZET 

Otoimmun kolanjit kolestatik ve hepatoselüler özelliklere sahip kronik inflamatuar bir karaci­
ğer hastalığıdır. Hastalar çoğunlukla orta yaşlı kadınlardır ve kaşıntı, yorgunluk, artralji, sarı­
lık yakınması ile başvururlar. Histolojik olarak primer biliyer siroz ile benzerlik gösteren bu 
hastalık, esasen antinükleer antikor ve/veya antidüz kas antikor pozitifliği, antimitokondriyal 
antikor negatifliği ile ondan ayrılan bir antitedir. Karaciğer hasarına ait diğer etiyolojik neden­
lerin dışlanması ile tanı kesinleştirilir. Tedavide immunsüpressif ajanlar ve ursodeoksikolik 
asid kullanılmaktadır. Prognozu primer biliyer siroza göre daha kötüdür. Yeni tanımlanan ve 
nadir görülen bir hastalık olması nedeni ile kliniğimizde yatırılarak tanısı kesinleştirilen bir ol­
gu burada sunulmuştur. 

Anahtar kelimeler: Otoimmun kolanjit 

SUMMARY 

An autoimmıme cholangitis case. Autoimmune cholangitis is a chronic inflammatory liver di-
sease characterized by cholestatic and hepatocellular findings. Most of affected patients are 
middle age women and present with itching, fatigue, arthralgia and jaundice. The disease re-
sembles primary biliary cirrhosis histologically, however distinction betvveen the diseases is 
made by positive antinuclear antibody and/or antismooth muscle antibody, and negative anti-
mitochondrial antibody titers. Eliminating other causes of liver damage confirms the diagno-
sis. Management includes use of immunosuppresive agents and uısodeoxycholic acid. Its 
prognosis is poorer than that of biliary cirrhosis. Because it is a newly defined and rare disea­
se, we present a case that was admitted to, and whose diagnosis was confirmed in our clinic. 
Key word: Autoimmune cholangitis 

GİRİŞ 

O t o i m m ü n kolanjit, histolojik olarak primer 
bil iyer siroz (PBS) ile benzerlik gösterir, fa­
kat antimitokondriyal antikor ( A M A ) nega­
tif t i r . Bunun ayrı bir has ta l ık mı , PBS'un 
A M A negatif bir varyant ı mı , yoksa otoim­
m ü n hepatitin kolanjiyopatik bir formu mu 
olarak tanımlanması gerektiği hala netlik ka­
zanmamışt ı r (2>3>4). Yeni tanınmaya başlayan 
bir has ta l ık o lduğundan k l in iğ imizde takip 
ett iğimiz bir olguyu sunuyoruz. 

V A K A T A K D İ M İ 

Ş.D., 33 yaşında, kadın hasta. 

Servisimize yatır ı ldığı d ö n e m d e yak ınmas ı 
olmayan hasta 1 yıl önce üst solunum yolu 

infeksiyonu nedeni başvurduğu doktor tara­
fından tetkik edildiğinde karaciğer enzimle­
r inin yüksek olduğu söylenmiş. Son l - 2 yıl­
dan beri yaygın eklem ağrıları nedeni ile za­
man zaman asetil şahsilik asid (ASA) tablet­
leri kullanan hastanın karaciğer enzimlerin-
deki yüksekliğin buna bağlı olabileceği söy­
lenmiş ve bu ilacı ku l lanmaması öner i lmiş . 
Ancak hasta eklemlerindeki ağrı nedeni ile 
A S A almaya devam etmiş. E l bileği ve elin 
küçük eklemlerinde daha fazla olmak üzere 
yaygın eklem ağrısı olan hasta sabah tutuk­
luğu, eklemlerde kızarıklık ve şişlik tanımla­
mıyor . Yat ış ından 1 ay kadar önce tüm vü­
cutta kaşıntı şikayeti olan hastanın 3 gün sü­
ren açık renkl i d ı şk ı lamas ı o l m u ş . Nisan 
2000'de başvurduğu doktor tarafından yapı-
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lan tetkiklerde aspartat aminotransferaz 
(AST) 15 kat, alanin aminotransferaz ( A L T ) 
17 kat, alkalen fosfataz (ALP) 2,5 kat, gam-
maglutamil transpeptidaz (GGT) 4 kat yük­
sek ve bi l i rubin değerler i normal sınırlarda 
saptanmış . Albümin i 4,2 gr/dl, gamma-glo-
bul in i 2,8g/dl bulunan hastanın bakı lan se-
ro lo j ik gös t e rge l e r i nden H B s A g ( - ) , A n t i 
HBs(-) , A n t i H C V ( - ) , A n t i H A V IgG(+) , 
A N A ( - ) , A M A ( - ) , L K M l ( - ) bu lunmuş . Has­
ta 08.06.2000 tarihinde, 1336 protokol nu­
maras ı i le i l e r i tetkik ve tedavi amacı i le 
gastroenterohepatoloji b i l im dalma yatırıldı. 

Öz geçmişinde üç ay önce geçiri lmiş ekster-
nal hemoroid operasyonu, soy geçmiş inde 
ise babada kolon karsinomu dışında bir özel­
l i k yoktu. 2 paket /yı l sigara anamnezi olan 
hasta, alkol ve ilaç kul lanmıyordu. Fizik mu­
ayenesinde vücudunda yer yer hipopigmente 
alanlar ve parmaklarda çomaklaşma eği l imi 
dikkati çekiyordu. Solunum ve dolaşım sis­
temi muayenesi normaldi. Sindir im sistemi 
muayenesinde 4 cm, hafif ağrılı, orta sertlik­
te, düzgün yüzeyl i ve künt kenar l ı hepato-
megali ve 2 cm. splenomegali palpe edildi. 
Diğer sistem muayeneleri normaldi. 

Laboratuvar incelemelerinde eritrosit sedi­
mantasyon h ı z ı 70mm/saat , l ö k o s i t : 
6680/mm3, hemoglobin: 10,6g/dl, hematok-
rit : %35, M C V : 77fl , M C H : 23gr/dl, trom-
bosit: 260000/mm 3 , AST: 162 (5-42)U/ l , 
A L T : 192 (5-45)U/I, A L P : 814 (90-260)U/I, 
GGT: 323 (5-85)U/ I , albumin: 3,27g/dl, 
gamma-globulin: 2,8g/dl, demir: 13mcg/dl, 
total demir bağ lama kapasitesi: 637mcg/dl, 
ferritin: < l ,5ng /ml olarak saptandı . Glukoz, 
B U N , kreat inin, ü r ik asid, elektrol i t ler , 
L D H , kan yağlar ı ve bilirubinler normal sı­
nır lardaydı. İdrar tetkikinde bir özellik yok­
tu. Otoantikorlardan: A M A ( - ) , A M A - M 2 ( - ) , 
A N A ( - ) , a n t i L K M - l ( - ) , S M A ( + ) 1/160, p-
A N C A ( + ) bulundu. IgG 2960 (N:844-1912), 
I g M 368 (N:50-196), I g A 276 (N:268-425). 

Yapı lan gastroskopik incelemede eri tematöz 
gastrit, antrumda iyleşmiş ülser nedbesi, gra-

de I I duodenit tespit edildi. Rektoskopik tet­
kikinde, internal ve eksternal hemoroidler, 
anüs çevresinde hipopigmentasyon görüldü. 
Endoskopik retrograd kolanjiyopankreatog-
rafi (ERCP)de normal intra- ve ekstrahepatik 
safra yolları ve normal pankreatik kanal sap­
tandı. Karaciğerin, intrahepatik ve ekstrahe­
patik safra yollarının ultrasonografik incele­
mesi normaldi. Karaciğer biyopsisinde (Prot 
no: 14683/2000) portal bölgede lenfoplazmo-
siter ağırlıklı infiltrasyon, safra kanal kaybı , 
portal-portal-santral fibrozis görüldü. 

Has tamıza o to immün kolanjit ve demir ek­
sikliği anemisi tanısı konularak 2 0 m g / g ü n 
meti l prednizolon, 7 5 0 m g / g ü n ursodeoksi-
kol ik asid ( U D K A ) ve intravenöz demir rep-
lasmanı tedavisi uygulandı . Aneminin sebe­
b i olarak sık analjezik kul lanımı düşünüldü. 
Ayaktan takip edilmek üzere taburcu edilen 
hastanın. 1 ay sonraki kon t ro lünde AST: 13 
U / l , A L T : 17 U / l , A L P : 199 U/1, GGT:86 U / l 
olarak tespit edildi. Steroid dozu azalt ı lmaya 
başlandı. Hasta halen sorunsuz olarak polik­
liniğimizden takip edilmektedir. 

T A R T I Ş M A 

Otoimmun kolanjit kolestatik ve hepatoselü-
ler özell iklere sahip kronik inflamatuar bir 
karaciğer hastalığıdır. Klasik PBS özellikleri 
gösteren A M A (-) ve A N A (+) olan hastaları 
tanımlamak için 1987 yılında immunokolan-
j i t t an ımı ortaya atıldı ( 2 \ Daha sonra bu 
isim, 1993 yıl ından itibaren o to immün ko­
lanjit (OİK) olarak anı lmaya başlandı . OİK 
esasen A N A (+) ve/veya S M A (+) olan bir 
A M A (-) PBS'dir. PBS'lilerin %5'inde A M A 
(-)'tir. Mayo klinikte 1992-1999 yılları ara­
s ında o t o i m m ü n kolanji t tanıs ı konan 20 
hastada: 1) A N A ve/veya S M A (+) ve/veya 
h i p e r g a m m a g l o b ü l i n e m i , 2) A M A (-), 3) 
K l in ik , laboratuvar ve/veya histolojik olarak 
kolestatik değişiklikler ile beraber hepatose-
lüler inflamasyona ait biyokimyasal bulgu­
lar, 4) HBsAg(-) , An t i HCV(- ) , 5) Karaciğer 
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hasar ına ait diğer e t iyoloj ik nedenlerin o l ­
mamas ı kriter olarak alınmıştır O. Yukarıda­
k i kriterler g ö z ö n ü n e a l ındığ ında vakamız 
histolojik olarak PBS ile uyumlu olmasına 
rağmen SMA(+) , A M A ve A N A ( - ) ' t i . Kaşın­
tı yak ınmas ı ile başvuran hastamızın koles-
taz enzimlerinin yanı sıra t ransaminazları da 
4 kat kadar yüksekt i . K l i n i k , laboratuar ve 
histolojik olarak kolestatik ve hepatoselüler 
inflamasyona ait bulgular gös termekte olan 
vakamız ın , H B s A g ve A n t i HCV's i negatif 
id i . B i r başka ça l ı şmada O İ K diyebilmek 
için: a) A M A ve anti M 2 ' n i n yokluğu, b) 
A N A (diffüz tip) (+) ve S M A (+), c) Histo-
patolojik bulgular PBS ile uyumlu, d) pred-
nizolon tedavisinin e tk i l i o lmas ı kriter ola­
rak alınmıştır (3>. PBS'lerde %20-50 oranın­
da A M A ' a ilaveten A N A ' d a (+)'tir. Bu oran 
OÎK'de %79-100 olarak bulunmuştur V\ 

OİK'li vakaların %82'si kadındır ve ortalama 
teşhis yaşları 52'dir. B i z i m vakamız ise 33 
yaş ında bir kadındı . Genelde başvuru şika­
yeti kaşıntı (%53), yorgunluk (%47), artralji 
(%29) ve sarılık (%18)'tır O. Vakamız , yatı­
ş ından 1 ay önce t üm vücut ta baş layan ka­
şıntı ve son 1 yıldır yaygın eklem ağrıların­
dan ş ikayet etmekteydi. OİK' te , laboratuar 
testlerinde bi l i rubin , A S T , A L T yaklaşık 2 
kat, A L P y a k l a ş ı k 5 kat artar, I g M ve 

IgG'nin de normalin hafif üs tünde o lması 
beklenir ( 2 \ B i z i m vakamızda bi l i rubin de­
ğer ler i normal iken AST, A L T , GGT ve 
A L P yaklaş ık 4 kat artmışt ı . I g M ve IgG 
normalin 1,5 kat ına çıkmıştı . 

Primer bil iyer siroz, OİK ve primer sklero-
zan kolanjit (PSK) oto immünopatogenezi ol­
duğu varsayılan kolanjiyopatilerdir W ve çe­
şitli kriterlerle bu üçü birbir inden ayrılır 
(Tablo 1). Her ne kadar bu hastal ıklardaki 
otoantikorlar tek bir hastal ığı veya organı 
ifade etmese de PBS ve OİK, A M A varlığı­
na veya yokluğuna göre belirlenir. Safra yo­
lundaki hasar ın histopatolojisi de PBS ve 
OİK' i PSK'ten ayırır. PBS ve OİK' teki esas 
histoloj ik proses nonsüpüra t i f dekstrüktif 
kolanjittir. Oysa PSK'te fibröz obliteratif ko­
lanjit görülür. Vakamız ın karaciğer biyopsi-
sindeki safra kanal kaybı OİK histopatolojisi 
ile uyumlu id i . PSK'ten karaciğer histopato­
loj is i ve normal ERCP bulgular ı ile ayrıl­
maktaydı . 

V a k a m ı z d a saptanan p - A N C A (+) ' l iğ i 
PBS'da %3-33, PSK'te %50-82 oranmday-
ken OİK' te bunun sıklığı ve tanıdaki yeri 
hakkında kesin bir b i l g i yoktur (- z\ Hastala­
rın çoğunda karbonik anhidraza karşı anti­
korlar da pozitiftir O. 

Tablo 1. Otoimmun etiyolojili kolanjiopatilerin laboratuvar ve histolojik özellikleri 

Özellikler Primer biliyer siroz Otoimmün kolanjit Primer sklerozan kolanjit 

A M A (%) 95 0 0 

A N A (%) 20-50 79-100 32-71 

SMA (%) 22 50 16-74 

p-ANCA (%) 3-33 ? 50-82 

Anti-CAII (%)* 0 83 ? 

Serum IgM (%) 95 artmış N veya hafif artmış N 

Histopatoloji NSDK**, granülom NSDK, granülom FOK*** 

Kolanjiogram N N Sklerotik lezyonlar 

N:Normal, *CA-II: Karbonik anhidraz II, **NSDK: Nonsüpüratif destrüktif kolanjit, ***FOK: Fibröz obliteratif 
kolanjit 
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Bazı araş t ı rmacı lar A M A (-) ve A M A (+) 
hastaları karşılaştırarak, A M A (-) olan guru­
bun daha kötü prognozlu olduğunu bu lmuş­
lardır ( 2 \ Başka bir ça l ı şmada, A M A (-) ve 
A M A (+) vakalar ın A N A (+) ve A N A (-) 
o luşuna göre , ö lüm veya transplantasyonla 
sonuç lanan siroz ve ka rac iğe r ye tmez l iğ i 
komplikasyonlar ı açısından i k i grup arasında 
belirgin bir fark o lmadığ ın ı göstermişlerdir 
(2). 

A M A (-) vakalarda geniş çaplı denemelerin 
o lmamas ına r ağmen , immünsüpress i f ajan­
lardan çok U D K A ile tedavi edilmesi gerek­
tiği savunuluyor. Kortikosteroid ve U D K A 
tedavisine cevabın kötü olduğunu bildirenler 
de vardır Ağır l ıkl ı görüş ; bu hastalar ın 
tedavisine genellikle prednizolon ile başlan­
ması , eğer cevap al ınamaz ise U D K A eklen­
mesi yönündedir . Prednizolon ile hepatose­
lüler hasar gerilemesine rağmen safra kanal 
hasarı ve kolestaz genellikle etkilenmez (5>6). 
B iz has tamıza 7 5 0 m g / g ü n ursodeoksikolik 
asid ve 20mg/gün prednizolon başladık ve 1 
ay sonraki kon t ro lünde AST, A L T , A L P , 
GGT değerler inin normale döndüğünü gör­
dük. Daha sonra steroid dozu azaltılarak ke­

sildi ve tedaviye U D K A ile devam edilmek­
te. Hasta halen sorunsuz olarak polikliniği­
mizden takip edilmektedir. 

Sonuç olarak; O t o i m m ü n kolanjit yeni ta­
n ımlanmış ve az rastlanan bir kronik koles­
tatik karaciğer hastalığıdır. Kolestatik ve he­
patoselüler özellikte enzim aktivitesine sahip 
kronik inflamatuar karac iğer hastal ığı olan 
vakalarda o t o i m m ü n kolanjit ayırıcı tanıda 
düşünülmelidir. 

K A Y N A K L A R 

1. Albert J. Czaja, Herschel A Carpenter, Paula j . Santrach. 
et al: Autoimmune cholangitis vvithin the spectrıım of au­
toimmune liver disease. Hepatology 31:1231 (2000). 

2. John M. Vierling: Clinics in liver disease, Autoimmun 
cholangiopathy, North America Series, Los Angeles, 
(1999), Sf.:571. 

3. Kawaguchi N, Miyakawa H, Abe K. et al: Western blot 
analysis of anti-M2 antibodies in anti-mitochondrial anti-
body-negative primary biliary cirrhosis. Rinsho Byori 
11:1079(1997). 

4. Kinoshita H, Omagari K, Whittingham S. et al: Autoim­
mune cholangitis and primary biliary cirrhosis an autoim­
mune enigma. Liver 2:122 (1999). 

5. Masumoto T, Ninomiya T, Michitaka K. et al: Three pati-
ents with autoimmune cholangiopathy treated with predni-
solone. J Gastroenterol 6:909 (1998). 

6. Sherlock DS. Autoimmune cholangitis: a unique entity? 
Mayo Clin Proc 73:184 (1998). 


